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Abstract

Background: Metabolic syndrome can increase the risk of type 2 diabetes mellitus and
cardiovascular disease, which pose a threat to morbidity and mortality. Thus, a
combination of drugs is needed to treat various dysfunction disorders. Chemical drug
therapy is not enough to cure or stop the progression of the disease. Rosella and bitter
melon plants have activities as hypoglycemic and antilipidemic. Purposes: To
determine the effect of a combination of rosella and bitter melon extracts in reducing
fasting blood glucose levels and increasing HDL levels in metabolic syndrome model
rats. Methods: The research design used was a completely randomized design (CRD)
with the research sample divided into 5 treatment groups. Data analysis with paired T-
test. The stages of implementation are conditioning of metabolic syndrome rats.
Result: In group PII, there was a significant decrease in fasting blood glucose levels
after intervention by 37.43% (p-value = 0.001). In group PII, there was a significant
increase in HDL levels after the intervention of 48.95% (p-value = 0.005) Conclusion:
After receiving a mixture of rosella and bitter melon extracts, rats with the metabolic
syndrome model had lower fasting blood glucose levels and higher levels of HDL. The
next stage of the study needs to conduct acute toxicity tests using rosella and bitter
melon.

Abstrak

Latar Belakang: Sindrome metabolik dapat meningkatkan risiko diabetes melitus tipe 2
dan kardiovaskuler yang menjadi ancaman kesakitan dan kematian. Sehingga,
dibutuhkan kombinasi obat dalam menangani berbagai gangguan disfungsi. Terapi obat
kimia tidak cukup menyembuhkan atau menghentikan perkembangan penyakit.
Tanaman Rosella dan pare memiliki aktifitas sebagai hipoglikemik dan antilipidemik.
Tujuan: Untuk mengetahui efek kombinasi ekstrak rosella dan pare dalam menurunkan
kadar glukosa darah puasa dan meningkatkan kadar HDL terhadap tikus model sindrom
metabolik. Metode: Rancangan penelitian yang digunakan adalah Rancangan Acak
Lengkap (RAL) dengan sampel penelitian dibagi dalam 5 kelompok perlakuan. Analisis
data dengan uji paired T Test. Tahapan pelaksanaannya yaitu pengkondisian tikus
sindrom metabolik. Hasil: Pada kelompok PII didapatkan penurunanan kadar glukosa
darah puasa yang signifikan setelah intervensi sebesar 37,43 % (p value = 0,001). Pada
kelompok PIl didapatkan peningkatan kadar HDL yang signifikan setelah interveni 48,95
% (p value = 0,005) Simpulan: Potensi kombinasi pemberian ekstrak rosella dan pare
mampu menurunkan kadar glukosa darah puasa dan meningkatkan kadar HDL tikus
model sindrom metabolik. Simpulan: Kadar glukosa darah puasa tikus model sindrom
metabolik menurun dan kadar HDL meningkat setelah diberikan intervensi kombinasi
ekstrak rosella dan pare. Tahap lanjutan studi perlu dilakukan uji toksisitas akut
penggunaan rosella dan pare.

metabolik berkembang di seluruh dunia dan sekitar 20-25 % populasi
metabolik (Do Vale Moreira et al., 2020). Menurut International
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Collaborative Study of Cardiovascular Disease in ASIA (InterASIA), prevalensi sindrom metabolik
tahun 2000-2001 di China pada usia 35-74 tahun sekitar 13,7 % (Li et al., 2018). Data survei Maroko
STEPS (2017) mengenai prevalensi sindrom metabolik pada usia 18-100 tahun sekitar 35% tahun
2010-2012 dan meningkat 40% tahun 2017 (Pengpid & Peltzer, 2020). Data Riskesdas tahun 2007
menunjukan prevalensi sindrom metabolik di Indonesia sebesar 17,5% dan meningkat menjadi 23 %
pada tahun 2013 (Murningtyas et al., 2020).

Sindrom metabolik merupakan salah satu masalah kesehatan yang meningkat saat ini.
Sindrome metabolik akan meningkatkan risiko diabetes melitus tipe 2 dan kardiovaskuler (Ghafuri et
al., 2019). Diabetes mellitus adalah penyakit kronis yang kompleks yang mempengaruhi sekitar 463
juta orang dewasa di seluruh dunia (9,3%) dari populasi global berusia 20-79 tahun). Penderita
diabetes mellitus tipe 2 didiagnosis dengan kondisi komorbid atau komplikasi, terutama penyakit
mikrovaskular, ginjal dan kardiovaskular (Ohsugi et al., 2021). Kardiovaskuler merupakan gangguan
jantung, pembuluh darah,penyakit serebrovaskuler, penyakit jantung rematik, penyakit jantung
koroner dan kondisi lainnya. Empat dari lima kematian akibat kardiovaskuler disebabkan serangan
jantung, stroke dan sepertiga dari kematian tersebut terjadi pada usia kurang dari 70 tahun (Gesteiro
et al,, 2021).

Sindrom metabolik merupakan penyakit seperti obesitas, dislipidaemia, tekanan darah tinggi,
disglikemia, serta berisiko tinggi diabetes tipe 2 dan kardiovaskakuler (Haufe et al., 2019). Diabetes
melitus ditandai dengan hiperglikemia yang berkaitan dengan fungsi hormon insulin yang buruk,
untuk mengatur tubuh dalam metabolisme dan menyerap glukosa dalam menghasilkan energi
(Yehualashet et al., 2021). Glukosa darah dapat digunakan sebagai parameter untuk prognosis
penyakit dan pemantauan klinis. Peningkatan kadar glukosa mengarah pada prevalensi diabetes yang
tinggi (Biradar et al., 2021; Kesavadev et al., 2021). Sindrom metabolik meningkatkan risiko penyakit
kardiovaskular. Kolesterol HDL rendah adalah kriteria diagnostik untuk sindrom metabolik dan faktor
risiko penyakit kardiovaskuler (Mani et al., 2017).

Sindrom metabolik menjadi masalah di seluruh dunia terkait perubahan gaya hidup dan pola
makan, peningkatan kejadian obesitas, dan gaya hidup. Diperkirakan dalam 5-10 tahun ke depan,
risiko diabetes tipe 2 (DM) akan meningkat lima kali lipat dan penyakit kardiovaskular akan berlipat
ganda. Pasien dengan sindrom metabolik memiliki risiko stroke dan infark miokard 2 — 4 kali (Grace
et al., 2022). Penyakit ini menjadi ancaman kesehatan sehingga dibutuhkan kombinasi obat dalam
menangani berbagai gangguan disfungsi. Terapi obat kimia tidak cukup menyembuhkan atau
menghentikan perkembangan penyakit. Tanaman obat memiliki khasiat politerapi untuk mengobati
diabetes melitus, kardiovaskuler dan komorbidnya (Orgah et al., 2020). Manajemen penanganan
sindrom metabolik melibatkan perubahan gaya hidup dan penggunaan obat sintetis maupun obat
alami (Berruezo et al.,, 2022). Obat alami sebagai pengeobatan komplementer alternative.
Pengobatan komplementer dan alternatif dibagi dalam tiga kategori: produk alami (herbal, vitamin,
dan mineral serta probiotik), praktik pikiran dan tubuh (yoga, meditasi, dan lainnya), dan pendekatan
kesehatan komplementer, yaitu praktik penyembuh tradisional, pengobatan tradisional Cina,
homeopati, naturopati, dan pengobatan fungsional. Hasil studi menunjukkan 40% pasien
menggunakan pengobatan komplementer dan alternatif untuk mengurangi gejala dan
mengendalikan penyakit. Penggunaan metode terapeutik ini mungkin disebabkan oleh
ketidakpuasan pasien terhadap hasil perawatan medis modern (Adib et al., 2021). Tanaman Rosella
kaya kandungan polifenol, antosianin, dan flavonoid yang dapat digunakan sebagai pencegah
penyakit kardiovaskular. Rosella juga memiliki aktivitas biologis seperti antihipertensi,
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antimutagenik, kemopreventif, antioksi dan, antispasmodik, anxiogenic, depresan sistem saraf pusat,
aktivitas serotonergik, dan dikaitkan dengan aktivitas oksidatif hati, antiinflamasi, dan hipoglikemik
(Putra et al., 2019). Pare dapat menurunkan kadar kolesterol dalam tubuh karena merupakan
antioksidan potensial yang memiliki efek antilipidemik, mencegah pembentukan radikal bebas dan
meningkatkan kadar kolesterol HDL (Marbun, 2019; Mahwish et al., 2017).

Beberapa penelitian sebelumnya telah dilakukan dengan kombinasi atau tunggal tanaman
yang berkhasiat terapeutik sebagai terapi komplementer. Penggunaan senyawa individu dalam
pengobatan hiperlipidemia kurang efektif. Maka, kombinasi bahan alami memiliki efek yang lebih
sinergis dalam terapi. Pepaya gunung (vasconcellea pubescens) dan pare (Momordica charantia)
mengandung saponin, flavonoid, alkaloid dan tanin yang terbukti dapat mengurangi hyperlipidemia
(Sasongko, et al., 2022). Ekstrak gabungan dari hibiscus sabdariffa, zingiber officinale dan piper

nigrum memiliki potensi untuk mengobati hiperglikemia dan memperbaiki parameter hematologi
pada tikus dengan diabetes induksi aloksan (Franklin, et al., 2022). Ekstrak etanol daun sirsak dan
ekstrak etanol daun pandan wangi dapat menurunkan kadar kolesterol total dan glukosa darah pada
tikus putih jantan hiperkolesterolmia-diabetes (Tandi et al., 2019). Hasil penelitian lain dengan mixed
eksperimen, yaitu pemberian ekstrak etanol daun afrika (Gymnanthemum amygdalina Del.) dan
ekstrak etanol daun kelapa sawit (Elaeis guineensis Jacq.) mempunyai efek pada penurunan kadar
kolesterol total pada tikus hiperkolesterol. Dosis pemberian dengan perbandingan 100-150 mg/KgBB,
200-300 mg/KgBB, dan 400-600 mg/KgBB selama 2 minggu (Sari et al., 2020). Studi lain pada model
tikus dengan diabetes mellitus menunjukkan bahwa efek terapeutik kombinasi etanol dan ekstrak
propolis dari Cina Utara mampu menyebabkan penurunan kadar glukosa darah, kolesterol total,
trigliserida, kolesterol lipoprotein densitas rendah (LDL-C), dan kolesterol lipoprotein densitas sangat
rendah (VLDL-C) dalam serum tikus puasa; dan untuk meningkatkan kadar serum kolesterol
lipoprotein densitas tinggi (HDL-C) (Fuliang, et al., 2005).

Hasil studi dengan pemanfaat tanaman tunggal oleh ljazati (2021) diperoleh efek setelah
diberikan jus pare (Momordica charantia L) pada model tikus DM dengan pemberian variasi volume
terjadi penurunan kadar gula darah tikus dan pemberian semakin lama serta semakin banyak
pemberian, maka semakin banyak menurunkan glukosa darah tikus percobaan. Penelitian oleh
Ayudia (2022). dengan pemberian terong pirus terdapat efek penurunan kadar gula darah pada tikus
yang telah diinduksi aloksan. Penurunan terefektif dengan memberikan terong pirus dosis 250 mg/ml
selama 40 hari. Temuan lain menunjukkan bahwa ekstrak batang brotowali terdiri atas berbagai
dosis mampu menurunkan kadar glukosa darah, memperbaiki profil lipid dan kadar LDL. Ekstrak
brotowali dosis 400 mg sebagai dosis terefektif mampu menurunkan kadar LDL dan trigliserida, serta
meningkatkan kadar HDL (Wijaya et al., 2019). Efek lain adalah pemberian infusa kelopak bunga
Rosella dengan variasi dosis 350 mg/kgBB, 700 mg/kgBB, dan 1050 mg/kgBB dari hasil penelitian
Wahyuni & Sunoko (2022) mampu menurunkan kadar glukosa darah pada mencit jantan yang telah
diinduksi glukosa. Penelitian ini mengkaji efek terapeutik tanaman rosella dan pare yang masih
jarang diteliti. la mempunyai kandungan metabolit sekunder yang berbeda akan tetapi mempunyai
efek yang sama. Kombinasi ekstrak rosella dan pare dapat memberikan efek sinergisme terhadap
kadar glukosa darah dan kolesterol-HDL. Selain itu, tanaman rosella dan pare dapat tumbuh di
seluruh Indonesia. Masyarakat memanfaatkan tanaman ini untuk dijadikan sayuran, teh, suplemen
makanan dan obat-obatan herbal. Rosella adalah obat alami untuk diabetes dan obesitas. Pare
memiliki efek kesehatan seperti antioksidan, hipoglikemia, hipolipidemia dan hipokolesterol.
Tanaman rosella dan pare mempunyai kandungan metabolit sekunder yang berbeda akan tetapi
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mempunyai efek yang sama. kombinasi ekstrak rosella dan pare dapat memberikan efek sinergisme
terhadap kadar glukosa darah dan kolesterol-HDL. Esktrak etanol daun pinang yaki (areca vestiaria)
dapat menurunkan kadar gula darah 31 mg/dl pada tikus putih jantan galur wistar (rattus norvegicus)
yang diinduksi aloksan. Ekstrak daun jeruju (acanthus ilicifolius) dapat meningkatkan kadar hdl 29,12
mg/dl pada tikus putih (rattus norvegicus) jantan galur wistar yang diinduksi aloksan (Mongi et al.,
2019; Febriani et al., 2022). Penelitian ini menggunakan dua tanaman diekstraks, yaitu rosella dan
pare yang dimungkinkan memperoleh efek terapeutik yang meningkat dibandingkan penelitian
sebelumnya. Tujuan yang diharapkan menghasilkan efek kombinasi ekstrak rosella dan pare terhadap
kadar glukosa darah dan kolesterol-HDL tikus model sindrom metabolik. Sehingga, hasilnya dapat
menjadi bahan pertimbangan penelitian lanjut yang dapat menghasilkan sediaan obat herbal sebagai
pelengkap pengobatan primer.

Metode

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimen laboratorium dengan menggunakan hewan
percobaan tikus jantan putih. Rancangan penelitian yang digunakan untuk pengelompokkan dan
pemberian perlakuan terhadap hewan uji adalah Rancangan Acak Lengkap (RAL). Kelompok
perlakuan dalam eksperimen ini adalah kelompok tikus yang diberi ekstrak rosella dan pare secara
oral dan kelompok kontrol diberi metformin dan simvastatin. Penelitian ini dilaksanakan pada bulan
Juni 2022 bertempat di Laboratorium Farmasi Universitas Kadiri untuk penempatan tikus penelitian

Hewan uji yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus putih jantan sebanyak 25 ekor
berusia 4-8 minggu dengan berat badan antara 20-30 gram sebanyak. Tikus putih memiliki beberapa
karakteristik yang berguna sebagai hewan penelitian, antara lain reproduksi cepat, ukuran lebih
besar dibandingkan mencit, kemudahan pemeliharaan dalam jumlah banyak. Tikus diberi makan dan
minum secara adlibitum, dikondisikan pada lingkungan dan perlakuan yang sama. Sampel minimal
hasil perhitungan menggunakan rumus Federer adalah 25 ekor tikus, 5 kelompok perlakuan, untuk
menjaga agar tingkat representatif tinggi, maka apabila ada sampel drop out ditambahkan 10% dari
perhitungan besar sampel, jadi sampel yang disiapkan berjumlah 30 ekor tikus. Pemberian perlakuan
tikus dilakukan selama 5 minggu dengan 2 minggu pengkondisian sindrom metabolik dan 3 minggu
diberikan perlakuan untuk hewan coba. Alat untuk mengukur kadar gula darah dan kolesterol LDL
terdiri atas biochemistry URIT 880, bahan bunga hibiscus sabdariffa L, momordica charantia, kit
kolesterol-LDL dan kolesterol-HDL, tikus, etanol 96%, NaCM, aquadest, pakan tinggi lemak, aloksan,
simvastatin dan Metformin.

Analisis statistik untuk menguji hipotesis efek rosela dan pare terhadap kadar gula darah dan
kadar kolesterol LDL menggunakan paired T-test dengan tingkat kemaknaan sebesar 0,05 dan
software yang digunakan untuk pengujian memakai SPSS versi 24. Penelitian ini telah memperoleh
persetujuan ethical clearance dari Komisi Etik Universitas Airlangga Fakultas Kedokteran Gigi Nomor
616/HRECC.FODM/VII1/2022.

Penentuan dosis

Penentuan dosis ekstrak rosella menggunakan dosis 260 mg/200 g BB efektif
menurunkan kadar glukosa darah tikus. Sedangkan, ekstrak pare dosis 140 mg/200 g BB
efektif menurunkan kadar profil lipid (Herdiani, 2020; Hussain et al., 2019).
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Pengelompokkan hewan coba dan lama perlakuan

Ekstrak tanaman Hibiscus Sabdariffa L dan Momordica Charantia diberikan pada tikus
sejumlah 25 ekor dengan pembagian 5 kelompok yakni kelompok kontrol positif, kelompok kontrol
negatif, kelompok ekstrak dosis 1, kelompok ekstrak dosis 2, dan kelompok ekstrak dosis 3. Dosis
Kelompok kontrol positif adalah tikus sindrom metabolik yang diberikan obat standar, Kelompok
kontrol negatif adalah tikus sindrom metabolik diberi pakan standar, kelompok ekstrak dosis 1,2 dan
3 diberikan sediaan kombinasi kombinasi ekstrak Hibiscus Sabdariffa L dan Momordica Charantia
dengan dosis perbandingan (75 %: 25 %), (50 %: 50 %) dan (25 %: 75 %) selama tiga minggu
(Herdiani, 2020; Haufe et al., 2019; Imanda, et al., 2019). Pengkondisian sindrom metabolik dilakukan
selama dua minggu dengan pemberian High fat fructose diet (HFFD), fruktosa (konsentrasi fruktosa)
murni 1 mL 200 g - BB tikus per hari, kuning telur bebek 1 mL 200 g'- BB tikus per hari, dan minyak
babi 2 mL 200 g'- BB tikus per hari (Salsabila et al., 2020). Subjek dinyatakan Sindrom Metabolik
ketika terjadi kadar Glukosa Darah Puasa (GDP) > 71,02 mg/dl,dan kadar trgliserida > 67,60 mg/dl
serta kadar HDL < 78,66 mg/d| (Salsabila et al., 2020; Maryusman et al., 2021). Subyek ditetapkan
mengalami sindrom metabolik ketika glukosa darah puasa (GDP) dan trigliserida (TG) meningkat dan
kadar HDL menurun (Salsabila et al., 2020).

Tabel 1.
Pengkondisian tikus sindrom metabolik

Variabel Nilai Normal £ SD? Rerata Hasil + SD

GDP (mg dL™) 71,02 + 1,79 124,35 + 24,072

TG (mg dL™) 67,60 + 3,92 70,70 + 16,505

HDL (mg dL") 78,66 £ 2,22 68,13 + 19,933
Hasil

Setelah pengkondisian tikus sindrom metabolik selama empat minggu selanjutnya tikus
sindrom metabolik diberikan intervensi kepada lima kelompok perlakuan. Pemberian intervensi
dilakukan selama tiga minggu (Salsabila et al., 2020). Setelah pengkondisian tikus sindrom metabolik
selama empat minggu. Subyek ditetapkan mengalami sindrom metabolik ketika glukosa darah puasa
(GDP) dan trigliserida (TG) meningkat dan kadar HDL menurun. Selanjutnya tikus sindrom metabolik
diberikan intervensi kepada lima kelompok perlakuan. Pemberian intervensi dilakukan selama tiga
minggu (Salsabila et al., 2020) dan dilanjutkan dengan pemeriksaan kadar glukosa darah puasa dan
kadar kolesterol HDL.

Hasil uji pemeriksaan kadar GDP pada tabel 2 didapatkan hasil K- rata rata sebelum dan
sesudah tidak mengalami penurunan yang signifikan. Hal ini bisa diliat dari nilai p-value 0,391 < a, Hal
ini karena kelompok ini hanya mendapatkan makan berupa pakan standar. Berdasarkan hasil uji
pemeriksaan kadar GDP didapatkan hasil rerata GDP PIl sebelum dan sesudah terdapat penurunan
yang signifikan dimana p-value ( a 0,05).

Hasil pemeriksaan kadar HDL pada tabel 3 didapatkan hasil K- rata-rata sebelum dan sesudah
tidaka mengalami penurunan yang signifikan. Hal ini bias diliat dari nilai p-value 0,391 < a, Hal ini
karena kelompok ini hanya mendapatkan makanan berupa pakan standar. Berdasarkan hasil
pemeriksaan kadar HDL didapatkan hasil sebelum dan sesudah intervensi pada semua kelompok
mengalami penurunan. Kadar HDL yang mengalami penurunan paling besar pada kelopok PIl dengan
p-value (a 0,05).
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Tabel 2.

Rerata hasil GDP (mg dL'") sebelum dan setelah intervensi

Rerata hasiltSD

A Perubahan

Kelompok n Sebelum Sesudah P-value Rerata + SD %
K- 4 120.25+7,41 119,25 +6,99 0.391 1.00 £ 2,00 0,8
Pl 4 142,75 + 24,29 128,50 + 24,58 0.004 14.25 + 3,40 9,98
Pll 4 146.25+ 7,63 91,50 +3,69 0.001 54.75+7,32 37,43
Pl 4 144,00 + 15,17 128,75+ 11,59 0.003 17.25+3,77 11,98
K+ 4 139,50+ 7,94 84,75 + 14,36 0.007 54.75 £ 16,32 39,24
Keterangan : Signifikansi hasil uji Paired Sample T Test
Tabel 3.
Rerata hasil HDL (mg dL") sebelum dan setelah intervensi
Kelompok n Rerata hasil+SD p-value A Perubahan
Sebelum Sesudah Rerata + SD %
K- 4 68.25 + 3,95 67,50 £ 2,89 0.391 0.75+1,50 1,1
Pl 4 57,50 £ 6,25 45,50 £ 11,50 0.021 12.00 £ 5,35 20,86
Pl 4 83,75+ 11,56 42,75 17,14 0.005 41.00 £ 10,95 48,95
Pl 4 93.75 120,61 79,25 + 23,67 0.003 14.50 + 3,32 15,46
K+ 4 87,00 £ 6,58 56,00 £ 5,29 0.013 31.00+ 11,58 35,63

Keterangan : Signifikansi hasil uji Paired Sample T Test

Pembahasan

Sindrom metabolik merupakan salah satu tantangan masalah kesehatan masyarakat global
yang paling serius di abad ke-21 yang berkontribusi terhadap perkembangan beragam penyakit
metabolik serius, termasuk CVD dan diabetes mellitus tipe 2 (Zhi-hao et al., 2022). Penelitian ini
untuk membuktikan efek rosella dan pare dalam menurunkan kadar glukosa darah puasa dan
meningkatkan kadar HDL pada tikus sindrom metabolik. Hasil penelitian menemukan bahwa kadar
glukosa darah puasa dan kadar HDL pada kelompok PIl mengalami penurunan yang signifikan.
Sedangkan, kelompok kontrol yang tetap mengalami perubahan kadar glukosa darah puasa dan
kadar HDL karena tidak diberikan perlakuan.

Penelitian menggunakan kombinasi ekstrak rosella dan pare. Ekstrak rosella mampu
menurunkan kadar glukosa dengan dosis 260 mg/200 g BB (Herdiani, 2020) dan Ekstrak pare mampu
menurunkan kadar kolesterol dengan dosis 140 mg/200 g BB (Hussain et al., 2019). Pada kelompok
PIl dengan dosis kombinasi (50%:50%) menunjukkan penurunan kadar glukosa darah puasa dan
kadar HDL yang tinggi sebesar 37,43 % dan 48,95 % dibandingkan dengan kelompok P1 dosis
kombinasi (75 % : 25 %) sebesar 9,98 % dan 20,8 % dan kelompok PlIl dosis kombinasi (25 %: 75 %)
sebesar 11, 98 % dan 15,46 %. Rosella mengandung asam fenolat, tanin, dan flavonoid yang dapat
menurunkan kadar glukosa darah berkhasiat sebagai antikanker, antihipertensi dan antidiabetes.
Pare mengandung flavonoid, fenol, alkaloid, saponin, tanin, glikosida, steroid dan berkhasiat sebagai
antidiabetes, antihiperlipidemik, antikarsogenik, antihelmintik, antitumor dan mempercepat
penyembuhan luka (Hussain et al., 2019; Innih et al., 2022; Wahyuni et al., 2022).

Efektifitas ekstrak pare dan rosella dalam menurunkan kadar glukosa darah puasa dan kadar
HDL kemungkinan karena memiliki berbagai senyawa kimia yang sama. Flavonoid sebagai antioksidan
dapat menurunkan kadar kolesterol total dengan menghambat aktivitas enzim reduktase MHG-CoH
yang berperan penting dalam biosintesis kolesterol. Flavonoid juga sebagai kofaktor untuk enzim
kolesterol esterase dan sebagai penghambat penyerapan kolesterol dari makanan yang mencegah
pembentukan misel sehingga kolesterol

mengendap. Tanin diketahui dapat merangsang

metabolisme glukosa dan lemak, sehingga penumpukan kedua sumber kalori tersebut di dalam
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darah dapat dihindari. Selain itu, tanin juga bertindak sebagai agen adsorptive yang dapat
mengecilkan membran epitel usus kecil, sehingga mengurangi penyerapan sari makanan, sehingga
mencegah penyerapan glukosa dan lemak, dan laju peningkatan glukosa darah dan kolesterol tidak
terlalu tinggi. Penurunan stres oksidatif secara umum dapat mengurangi resistensi insulin dan
mencegah kerusakan sel B pankreas, sehingga polifenol diindikasikan untuk mencegah risiko diabetes
yang lebih parah (Tatto et al., 2017).

Penelitian Wijaya et al. (2019) menunjukkan kadar Batang brotowali memiliki kandungan
senyawa, seperti alkaloid, flavonoid, triterpen, dan lain-lain dapat menurunkan kadar glukosa darah
dan meningkatkan kadar HDL tikus hiperglikemia komorbid hiperlipidemia. Senyawa polifenol
(flavonoid) dapat menurunkan kadar glukosa darah puasa dan meningkatkan kadar HDL tikus
sindrom metabolik. Penelitian Imran et al. (2018) terdapat pengaruh flavonoid (theaflavin dan
therubingin) pada teh hitam dalam menurunkan kadar hiperkolesterol dan hiperglikemia. Studi oleh
Al-Ishag et al. (2019) menemukan bahwa flavonoid meningkatkan patogenesis diabetes dan
komplikasinya dengan mengatur metabolisme glukosa, aktivitas enzim hati dan profil lipid dengan
menggunakan mekanisme transpor glukosa, glukosa hepatik, AMPK, PPAR, dan NF-kB. Penelitian
Putriningtyas et al. (2020) Kulit buah naga mengandung senyawa polifenol dapat menurunkan kadar
glukosa darah puasa, kadar LDL, kadar trigliserida dan menurunkan kadar HDL pada tikus dengan
hiperkolesterol. Penelitian Jaishree & Narsimha (2020) menunjukkan hasil kombinasi swertiamarin
dan quercetin menurunkan kadar glukosa darah dan meningkatkan kadar HDL tikus, tetapi tidak
dapat menggambarkan parameter pemeriksaan glukosa darah puasa dan kadar HDL disebabkan tikus
diinduksi diabetes melitus berbeda dengan penelitian ini tikus model sindrom metabolik yang akan
mempengaruhi kadar glukosa darah puasa dan kolesterol. Studi ini masih pra-klinik, sehinga
diperlukan penelitin lanjut sampai penelitian tahap klinik, sehingga diperoleh produk herbal
fitofarmaka. la akhirnya mampu memberikan kontribusi sebagai terapi alternatif komplementer bagi
masyarakat berbahan alam dalam negeri.

Simpulan

Pemberian ekstrak rosella dan pare terbukti dapat menurunkan kadar glukosa darah puasa
dan meningkatkan kadar HDL tikus putih model sindrom metabolic dari hasil studi ini. Senyawa yang
terdapat dalam ekstrak rosella dan pare asam fenolat, tanin, flavonoid, alkaloid, saponin, tanin,
glikosida, dan steroid. Salah satu masalah kesehatan yang meningkat saat ini adalah sindrom
metabolik yang meningkatkan risiko diabetes melitus tipe 2 dan kardiovaskuler. Terapi
komplementer seperti rosella dan pare diharapkan dapat menurunkan risiko tersebut. Perlu
penelitian lanjutan dengan berbagai pengembangan sampai penelitian klinik, sehingga diperoleh
sedian herbal fitofarmaka yang dapat berkhasiat menurunkan glukosa darah dan meningkatkan
kolesterol-LDL.
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